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論 文 内 容 要 旨
錠剤,穎 粒剤,細 粒剤,散 剤などの固形製剤工程に大きく関与する流動性について,既 知の流
動性の指標である(1)安 息角,(2)内 部摩擦角,(3)流 出速度,(4)タ ッピング減少率,(5)流
出最小径などの測定法に対し,著 者は粉体の流動性に関する研究として,(6)流 動性指数Kを 考




すなわち,安 息角,内 部摩擦角,流 出速度,タ ッピング減少率,流 出最小径などの流動性を数
値で表現できる流動特性値の各々を詳細に検討 してみると,こ れ らの方法はいずれも装置の形式,
大 きさ,試 料の供給方法,操 作方法などの違いにより測定値が一定に得 られず,再 現性および測

















回 転 円 筒Aは 透 明 な ポ リア ク リル 酸 樹 脂 製 で あ り,内 径20,5cm,厚 さ3.3cmの 円板 状 で,外 部
か ら観 察 可 能 と した。 この装 置 は 円 筒 の 軸 を 水平 に保 って 回転 させ る もの で,Fig.1に 示 す よ う
に円 筒 を保 持 す る軸 は ロー ラ ーチ ェ ー ン,ホ イ ールB,無 段 変 速 機Cを 介 して電 動 機Dに つ な が
り,円 筒 に は任 意 の 回 転速 度 が 与 え られ,そ の 回転 速 度 はAutocounterEか らの 電 気 パ ル スを
発 信 音 に変 換 す る と と もに記 録 計 に記 録 す る こ とに よ り測 定 され る。
2)流 動 性 指 数Kの 算 出
測定 方法 は 回 転 円 筒 内 に充 填 した 試料 が 円筒 内壁 に完 全 に付 着 して 回転 す る と きの 回 転 速 度 お よ
よび 回転 円 筒 内 の 紛体 層 の示 す 内径 を測 定 す る。 得 られ た 回転 速 度 と 円筒 の 内 径 か ら(1)式 に よ り





K:流 動 性 指 数(一)
D。:円 筒 の 内径(c皿)
N:回 転 速 度(rpm)
な お,測 定 時 の 回 転 円 筒 の サ イ ズ,つ ま り円筒 の奥 ゆ き な らび に径,お よ び粉 粒 体 試 料 の 供 給
量 の 影 響 につ い て も検 討 した 結 果,奥 ゆ きの違 い は供 給 試料 量を 奥 ゆ きの 変 化 率 分 に応 じて 増 減
す る こ と によ り一 定 の 回 転 速 度 が 得 られ る こ とが判 明 した。 ま た,TableIに 示 す よ うに回 転 円
筒 内 の径 の変 化 お よ び供 給 試 料 量 の 影 響 は回 転 円筒 内 の供 給 試料 層 が示 す 内径D。 を用 い る ことに
よ り,そ れ らが 流動性 の 測 定 上 に影 響 を お よぼ す こ とな く粉粒 体 に 固有 な流 動性 指数Kが 得 られ る




































3)流 動 性 指数Kと 安息 角 と の関 連 性
流 動 性 指 数Kを 既 知 の 流 動 性 の パ ラ メ ー タ ーの 一 つ で あ る安 息 角 の 値 との 関 係 を 検 討 して
み る とFig.2に 示 す よ うに高 度 に有 意 な相 関 性 が存 在 す る こ とが 判 明 した。








































て 回 転 速 度 つ ま り流 動性 へ の 影 響 が 小 さい
の に対 して,液 体 に お い て は供 試 容 量 に よ
って 回転 速 度 に顕 著 な差 が み られ た。 これ
は粉 体 層 と液体 層 の連 続 性 の違 い に よ る応
力伝 達 形 式 の違 い に よ る もの で あ る と考 え
られ る。
ま た,Fig.3に 示 す よ うに 円筒 の 回転 速
度 か ら考 察 す る と粉 体 は粘 度0.8～6.0ポ イ









































錠 剤,穎 粒 剤 な どの 固 形剤 を製 剤 化 す る際 に打 錠 機 ホ ッパ ーか らの粉 粒 体 の流 出,あ るい は 自
動 分包 機 ホ ッパ ー か らの 穎粒,細 粒 な どの 流 出 が 問題 に な る こ とが多 い。 と ころ が薬 剤 学 分 野 で
の水 平 円形 オ リフ ィ スか らの粉 粒 体 の 流 出 に 関 す る実 験 の報 告 は少 な い。 そ こで著 者 は変 速 回転
円筒 装 置 か ら得 られ る流 動性 指 数Kを 用 い て,水 平 円形 オ リフ ィスか ら流 出す る粉 粒 体 の流 出速
度 式(2)式 を提 唱 した。
W=ρB・Dぽ58・K『1・1/36(2)
W:流 出 速 度(g/sec)D。:オ リフ ィス径(皿)


















































































(2)式 か ら求 め た流 出速 度 と実 測 値 との 比 は(TableIV),TableHに 示 した よ うに 現 在 まで
報 告 され て い る各 種 の流 出速 度式 か ら求 め た比(Table皿)と 比 較 して み る と,計 算値 と実 測値
の 誤差 で約3倍 も(2)式 の方 が精 度 の高 い もので あ っ た。 これ よ り,変 速 回 転 円筒 法 に よ り各 種
粉 体 の 流動 性 指 数Kを 測 定 す る こと に よ り,水 平 円形 オ リフ ィ スか らの流 出 量 を精 度 よ く予測 で
き る こ とが判 明 した。
6)混 合 粉 体 の流 動 性 予 測
製剤 工 程 に お い て成 形 性,充 填 性,崩 壊 性 な どの 製 剤 物 性 を 改 善 す る 目的 で 各種 の粉 体 を 混 合
す る機 会 が多 く,そ の と きの混 合 粉 体 の流 動 性 を 知 る こ とは重 要 な こ とで あ る。 薬 剤 学 分 野 にお
い て混 合 粉 体 の流 動 性 に つ い て の検 討 の多 くは滑 沢 剤 の添 加 に よ る流 動 性 の 改 善 で あ り,繁 用 さ
れ る医薬 品 粉 体 の混 合 に よ る流 動 性 変 化 に つ い て の報 告 は少 ない 。 そ こで 著 者 は流 動 性 指 数Kを
用 い て,混 合 粉 体 の流 動 性 が 混合 前 の単 一 粉体 の流 動 性 とそ の混 合 比 か ら予 測 す る こ と を 目的 と
して検 討 した結 果,混 合 粉 体 中 の成 分 と して トウモ ロコ シデ ンプ ン(以 下C.S.と 略 す)が 含 ま
れ て い るか い な い か に よ り流 動 性 の変 化パ タ ー ンが異 な る こ とが判 明 した 。
つ ま り,Fig.4,5に 示 した よ うにC.S.を 含 む 混合 粉 体 に つ い て はC.S.の 混合 比 が60%の
と ころ で極 小 点(流 動 性 が良 くな る)を 示 し,混 合 比 が20%の と ころで 極 大 点 を 示 す の に対 し
て,C.S.を 含 まな い 混 合 粉体 で は 極小,極 大点 を示 さな い各 々 の成 分 の間 で 流 動 性 の 良 い成 分
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の 混合 比 が 大 き くな る に つれ て 流 動性 が良 くな る とい うほ ぼ 直 線 的 な変 化 パ タ ー ンが得 られ た。
さ らにC.S.と ア ミノ ピ リン(粉 砕 物)の 混 合検 体 の検 討 よ り,混 合 比6:4に お い て流 動 性 が良
くな る原 因 と して ア ミノ ピ リン(粉 砕 物)を 核 と してC.S.が ま わ りに付 着 した凝 集 二 次 粒 子 を
形 成 して お り,こ の 凝 集二 次粒 子 と他 の粒 子 との接 触 点 数 が減 った こと に よ り付 着 力 が低 下 し,
流 動 性 が良 くな った もの と推 定 され た。
これ らの こ とか ら,二 成 分 系 な らび に三 成 分 系 混合 粉 体 の 流動 性 変 化 パ タ ー ンは各 単 一 粉 体 の












































審 査 結 果 の 要 旨
まず 流 動性 の特 性 値 を再 現 性 よ く,一 定 な値 と して得 る た め に変 速 回 転 円 筒 装 置 を 考 案,試 作
して 各 種 粉体 お よ び 液体 に つ い て の 流動 性 を測 定 す る方 法 を確 立 した。
つ ぎ に流 動 性 指 数Kの 算 出法 を確 立 した。 す な わ ち測 定 方 法 は回 転 円 筒 内 に充 填 した 試 料 が 円
筒 内 壁 に完 全 に付 着 して 回 転 す る と きの 回転 速 度 お よ び 回転 円筒 内 の粉 体 層 の示 す 内 径 を 測定 す
る。 得 られ た 回 転 速 度 と円 筒 の 内径 か ら(1)式 に よ り各 試 料 に固 有 な流 動 特 性 値 で あ る流 動性 指
数Kを 算 出す る こ とが で き る。
K:流 動 性 指 数(一)17
.9×10"
… … …(1)D
。:円 筒 の 内径(cm)K=D
o,NzN:回 転'速 度(
rpm)
な お,測 定 時 の 回 転 円 筒 の サ イズ,つ ま り円筒 の奥 ゆ きな らび に径,お よ び粉 粒 体 試 料 の供 給
量 な ど の測 定 条 件 が 流 動 性 の 測 定 上 に影 響 を お よ ぼ す か ど うか に つ い て検 討 した結 果,そ れ らは
全 く影 響 を お よ ぼす こ と な く粉 粒体 に固 有 な 流動 性 指 数Kを 得 る こ とがで き る こと が判 明 した 。
つ ぎ に粉体 と液 体 の 流 動 特 性 につ い て 検 討 した。 す な わ ち粉 体 と液 体 とを 同一 の測 定 法 で そ れ
らの流 動 特 性 を 比 較 検 討 した 結 果,円 筒 の 回 転速 度 か ら考 察 す る と粉 体 は粘 度0.8～6.0ポ イズ の
ニ ュー トン流 体 と類 似 した流 動 性 を 有 す る こ とが 推測 され た。 また 液体 に お い て は粘 度 と の相 関
性 お よ び粘 度 と は別 の 応 力 に対 す る変 形 の難 易 度 と思 わ れ る流動 性 に関 連 した興 味 あ る物 性 値 が
回転 速 度 で 表 わ され る こ と が判 明 した。
つ ぎに水 平 円形 オ リフ ィスか らの 流 出速 度 につ い て 検 討 した。 す な わ ち変 速 回 転 円筒 法 に よ り
得 られ る流 動 性 指 数Kを 用 い て,水 平 円 形 オ リフ ィス か ら流 出 す る粉 粒 体 の流 出速 度 式(2)式 を
提 唱 した。
W=ρB・D皆58・K-1・1/36… … …(2)1
W:流 出 速 度(g/sec)D。:オ リフ ィス径(m)
ρB=見 か け比 重(一)K:流 動 性 指 数(一)
s
(2)式 から求めた流出速度と実測値との比は現在まで報告されている各種の流出速度式か ら求
めた比と比較 してみると,計 算値と実測値の誤差で約3倍 も(2)式 の方が精度の高いものである
ことが判明 した。
最後に混合粉体の流動性の予測に関 して,混 合粉体の流動性が混合前の単一粉体の流動性 とそ
の混合比から予測することを目的として検討 した結果,混 合粉体中の成分として トウモロコシデ
ンプンが含まれているかいないかにより流動性の変化パターンが異なることが判明した。
以上のように粉体の流動性に関する知見においてすぐれた研究成果をあげ本論文は学位論文と
して価値あるものと認める。
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